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A cartridge for preparing nudeic adds such 
as DNA from cdls is disdoscd. The cartridge in- 
cludes two end rings (14) which sea] it into a tube 
(10), two dialysis membranes (16) defining a dialy- 
sis cndosurc (18) thci cb U wc c u , an«f a cell nudcas 
retaining filter (20) dividing said eaciosure (18) into 
two separate compaitmests, as well as an assembly 
(24) for feeding materials into one of said compart- 
ments, an assembly (26) for rexoovinf the materials 
from the other compartment, and assemblies (22, 
30) for feeding a dialysis liquid into the tube or dr- 
culating it therein aroand the cartridge. A device 
and a method using said cartridge are also pro- 
vided. 

(57)Abrege 
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Cartouche pour la preparation d'addes nudeiques tels que I'ADN a partir de ccHules, comprcnant deux bagues d'cxtremi- 
te (14) par lesquelles elle est montee a etanchcitc dans un tube (10), deux membranes de dialysc (16) delimitant entre elles une en- 
ceinte de dialysc (18), un filtre (20) de retention des noyaux des ceiluics partagcanl ladite enceinte (IS) en deux compaitiments 
separes, et des moyens (24) d'amcnee de produits dans I'un de ccs compartimcnts, des moyens (26) d'extraction dc produits dc 
rautrc de ces compartimcnts, et des moyens (28, 305 d'amcnee ou de drculation d'un liquide de dialysc dans le tube ^ Texterieur 
dc la cartouche Dispositif ct proccde utilisant ccac cartouche. 
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gARTOtrCHS, DISPQSTTIF P110C5DE DB PRBPARATION D'ACIDBS 

NncLEiQUES PURIFTES. A PARTIR P'UW BCHaNTILLON EE 

L' invention concerne une cartouche pour 1 ' ex- 
5 traction et la purification d'acides nucleiques, notam- 
ment d'ADN genomique, a partir d*un echantillon de sang, 
de cellules de Lissus ou de cellules en culture, ainsi 
ru*un dispositif et un precede utilisant cette cartouche. 

Les precedes ciassiques d' extraction d'ADN a 

10 partir de cellules consistent en g-neral en une lyse to- 
tale des cellules, une degradation enzymatique des pro- 
teines, 1 ' enlevement des proteines degxadees . et de li- 
pides- au moyen de phenol et de chloroforme, une precipi- 
tation de I'ADN au moyen d'ethanol, puis une remise en 

15 suspension de I'ADN extrait. 

Poxir 1' extraction d'ADN a partir du sang de 
mammiferes, le traitement conprend une lyse des globules 
rouges et des membranes plasmatigues des globules blancS/ 
laissant intacts les noyaux des globules blancs, puis une 

20 separation de ces noyaux par cent rifugat ion qui sont en- 
suite traites comme indique plus haut. 

Dans le cas de tissus solides, les tissus sont 
dilaceres et homogeneises dans tone solution appropriee, 
avant de subir le traitement decrit plus haut. 

25 Ces traitements sont longs et fastidieux et se 

pretent mal a 1 ' extraction d'ADN genomique a partir d*un 
grand nombre d' echantillons de cellules. lis necessitent 
de plus la manipulation de solvants toxiques comme le 
phenol et le chloroforme, 

30 On a deja propose des precedes plus sinples 

(voir par example "Nucleic Acids Research' volume 17, 
n' 20, de 1989, page 8390), consistant potir I'essentiel a 
lyser les cellules, a isoler les noyaux par centrifuga- 
tion, a lyser les noyaux et degrader les proteines par un 

35 melange de PLB et de proteinase K, en evitant 1 'utilisa- 
tion de solvants tels que le phenol et le chloroforme. 
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La presente invention a essentiellement pour 
objet nne cartouche pour i' extraction et la purification 
d'acides nucleiques tels que I'ADN genomique, a partir 
d'un echantillon de cellules, peinnettant de simplifier 
5 encore 1' extraction de I'ADN en supprimant les operations 
de separation par centrif ugation utilisees dans la tech- 
nique anteriexire, ainsi que les extractions a I'aide de 
solvents organiques, la precipitation de I'ADN et sa re- 
mise en suspension (etape souvent tres longue) . 
10 Elle a egalement pour objet un dispositif et 

un precede d' extraction et de purification d*acides nu- 
cleiques tels que I'ADN. genomique, utilisant cette car- 
touche, 

Elle propose, a cet effet, une cartouche com- 
15 prenant une enceinte de dialyse destinee en particulier a 
la purification des acides nucleiques, et des inoyens 
d' entree et de sortie de produits dans 1* enceinte de dia- 
lyse, caracterisee en ce qu'elle conrorend un strpport plan 
allonge de faible epaisseur, a lumiere centrale, sur les 
20 deux faces duquel sent fixees des membranes de dialyse 
def inisssoit entre elles 1' enceinte de dialyse, et deiix 
bagues d'extremite, qui sont montees aux extremites lon- 
gitudinales opposees dudit support et qui conrorennent 
chacune un condxiit traversant debouchant dans 1 ' enceinte 
25 de dialyse. 

Une telle cartouche est realisable avec des 
dimensions pexmettant de la monter dans un nube standard 
d*un dispositif c'' assique de traitement d' echantillons 
biologiques, par exeirple du type a carrousel utilise de 

3 0 facon tres repandue dans les laboratoires de biologie, 

Avantageusement / la cartouche selon 1' inven- 
tion comprend un filtre de retention des noyaux des cel- 
lules, porte par le support et partageant 1' enceinte de 
dialyse en de\ax compartiments separes, dans lesquels les 

35 conduits traversants desdites bagues d'extremite debou- 
chent respectivement d*un cote et de 1* autre du filtre. 
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Le filtre precite est par exemple un film de 
polyester a pores ou mailles tres fines ayant des dimen- 
sions de I'ordre du micrometre. 

La presence de ce filtre dans 1' enceinte de 
5 dialyse de la cartouche permet d'eviter les operations 
classigues de separation des noyaux par centrifugation, 
grace au fait que les noyaux des cellules sent retenus et 
se fixent selectivement sur le filtre lorsqu'on fait cir- 
culer les cellules lysees dans 1' enceinte de dialyse a 
10 travers le filtre. 

Dans un mode de realisation prefere de 1* in- 
vention, le support precite est forme de deux cadres rec- 
tangulaires superposes, chaque cadre comport ant, sur la 
face interne d'un de ses petits cotes, une rainure sensi- 
15 blement axiale debouchant a ses extremites dans 1' en- 
ceinte de dialyse et dans le conduit traversant de la 
bague d'extremite correspondante. 

Le filtre precite est fixe entre ces deux 
cadres superposes, de sorte que les conduits traversants 
20 des bagues d'extremite debouchent I'un d'xin cote du 
filtre, et 1' autre de 1* autre cote du filtre. 

Selon une autre caracteristique de 1' inven- 
tion, chaque bajue coinprend, sur une de ses faces d'ex- 
tremite, une rainure transversale destinee a recevoir un 
25 petit cote d'un cadre precite et dans laquelle le conduit 
traversant de la bague debouche en regard de la rainure 
axiale formee dans ce petit cote du cadre. 

L» autre face d'extremite de la bague conprend 
un septum ou une cavite cylindrique de reception d»un 
30 disque de matiere elastomere a pergage axial de faible 
diametre auto-obturant . Le conduit traversant de la bague 
est forme a travers le fond de cette cavite, 

L' invention propose egalement un dispositif 
. pour 1' extraction et la purification d'acides nucleiques 
35 a partir d'un echantillon de cellules, au moyen d^une 
cartouche du type precite, caracterise en ce qu'il com- 
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prend au moins iin tube dans lequel ladite cartouche est 
montee a etancheite par ses bagues d ' extremite, des 
moyens d'amenee ou de circulation d'un liquide de dialyse 
dans ie tube a I'exterieur de la cartouche, des moyens de 
5 liaison reliant ies conduits traversants des bagues 
d'excreniite selectivement a des moyens d' extraction par 
soufflage et/ou aspiration et a des moyens d'amenee 
d* echantillon a traiter, de reactifs et de produits de 
rinqage . 

10 L* extraction et la purification d'acides nu- 

cleigues, en particulier d'ADN peuvent etre realisees en- 
tierement dans la cartouche placee dans un tube du dispo- 
sitif, sans qu'il soit necessaire de retirer ce tube ou 
cette cartouche du dispositif par exemple pour des opera- 

15 tions de separation par centrifugation . 

Avantageusement/ ladite cartouche est disposee 
dans le tube entre deux pieces semi-cylindriques permet- 
tant de reduire le volume interne libre du tube et com- 
portant des conduits de passage de liquide de dialyse. 

20 De par sa structtire, la cartouche a \m cout 

faible et peut done etre jetee apres usage, ce qui evite 
tout risque de contamination ou de pollution d'tm echan- 
tillon a 1* autre. 

L' invention propose egalement un precede de 

25 preparation d'acides nucleiques puxifies a partir d'un 
echantillon de cellules, pcir lyse des noyaux des cel- 
lules, degradation des proteines et purification des 
acides nucleiques par dialyse, caracterise en ce qu'il 
conrorend essentiellement : 

30 - une etape de separation et de fixation des 

noyaux sur un filtre place dans une enceinte de dialyse, 

- une etape de lyse in situ des noyaux fixes 
sur le filtre, incluant une degradation des proteines et 
des acides nucleiques indesirables, 
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- et une etape finale de dialyse in situ povir 
eliminer de ladite enceinte les constituants autres que 
les acides nucleigues recherches . 

Avantageusement , ce precede comporte egalement 
5 une etape prealable de lyse in situ des cellules dans 
1' enceinte de dialyse. 

En outre, la fixation des noyaux sur le filtre 
precite dans 1* enceinte de dialyse permet de soumettre 
ces noyaux a des ringages successifs par des tampons ap- 
10 propries pour 1 * elimination de lipides, de ribosomes qui 
seraient restes attaches a I'enveloppe des noyaux ou en- 
core - de molecules internes aux noyaux autres que les 
acides nucleigues a purifier. 

De fagon evident e, un tel precede est mis en 
15 oeuvre dans la cartouche selon 1' invention, sans manipu- 
lation de cette cartouche entre deux etapes de precede. 

L* invention sera mieux comprise et d' autres 
caracteristiques, details et avantages de celle-ci appa- 
raitront plus clairement a la lecture de la description 
20 qui suit, faite a titre d'exemple en reference a\ax des- 
sins annexes, dans lesguels : 

- la "figure 1 illustre schematiquement le 
principe de 1* invention; 

- la figure 2 est une vue eclatee des diffe- 
25 rents constituants d'une cartouche d* extraction selon 

1 • invention; 

- la figure 3 est \ine vue en elevation d'un 
cadre de support de membrane et de filtre, 

- la figure 4 est une vue de dessus d*xine 
30 piece semi-cylindrique de reduction de volume; 

- la figure 5 est une vue schematique par- 
tielle a plus grande echelle, en coupe axiale, d*une car- 
touche d* extraction; 

- la figure 6 illustre schematiquement les 
35 operations essentielles du precede d* extraction d'ADN se- 
lon 1 * invention , 
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On se refers d'abord a la figure 1, qui il- 
lustre schematiquement le principe de 1' invention. 

Dans cette figure, reference 10 designs un 

tube cylindrique ouvert a ses deux extremites, dans le- 
5 quel est montee a etancheite une cartouche 12 selon 1' in- 
vention, conrorenant deux bagues d' extremit 9 14 entre les- 
quelles sent prevues deux membranes de dialyse 16 de- 
limitant entre elles une enceinte de dialyse 18 fermee, 
et un filtre 20 qui partage 1' enceinte de dialyse 18 en 
10 deux coiroartiments separes 22 et 24. La bague superieure 
14 comprend un conduit 26 d'amenee d ' echantillon et de 
produits a I'interieur de 1' enceinte de dialyse, dans le 
compartiment 22, et la bague inferieure 14 conrorend un 
conduit 26 de sortie de produits qui debouche dans 
15 1' autre conroartiment 24 de 1' enceinte de dialyse. Enfin, 
le tube 10 comprend des conduits 28, 30 d*ainenee et de 
sortie respectivement d'un liquide de dialyse, qui debou- 
chent ri7^n<^ le tube a . 1 ' exterieiir de 1* enceinte de dialyse 
18 delimitee par les membranes 16. 
20 Le principe est le suivant : 

un echantillon a traiter, par exemple de sang, 
est amene avec un produit classique de lyse menagee des 
cellules dans 1* enceinte de dialyse 18 par le conduit 24 
de la bague superieure 14, et soirt ensuite de cette en- 
25 ceinte de dialyse 18 par le conduit 26 de la bague infe- 
rieure 14, apres avoir traverse le filtre 20. Celui-ci 
est constitue par exemple d'vin film de polyester de 
faible epaisseur, de I'ordre du micrometre par exeinple, 
presentant des mailles tres fines ayant des dimensions de 
30 I'ordre du micrometre, qui retiennent et fixent les 
noyaux des cellules lysees. 

i^res ringage par circulation 'd'un ou de plu- 
sieurs tanroons appropries dans 1* enceinte 18, on realise 
dans cette enceinte la lyse des noyaux fixes sur le 
35 filtre 20, on degrade les ARNs par exeir^Dle au moyen de 
RNases et on degrade les proteines par exemple au moyen 
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de la proteinase K, on purifie i'ADN present dans 1 'en- 
ceinte 18 par dialyse dans le tube 10, et on extrait en- 
suite I'ADN de 1' enceinte 18 par exemple par soufflage 
d'air par le conduit 24 et/ou aspiration par le conduit 
5 26. 

On se refere maintenant aux figures 2 a 5, qui 
representent un mode de realisation prefere de la car- 
touche selon 1' invention. 

Cette cartouche comprend, comme deja indique, 

10 deux bagues d'extremite 14, et deux membranes de dialyse 
16 fixees sur un support-plan de faible epaisseur qui 
porte- egalement le filtre 20. Le support des membranes 16 
et du filtre 20 est constitue de detix cadres rectangu- 
laires 32 identiques superposes, dont I'un est represente 

15 a plus grande echelle et en elevation en figure 3. Chaque 
cadre 32 est realise en une matiere synthetique ou une 
matiere composite a base de fibre de verre et comprend 
deux grands cotes longitudinaux 34 relies entre eux par 
deux petits cotes transversaux 36, de fagon a delimiter 

20 une lumiere centrale 38 de forme allongee. L'un des pe- 
tits cotes 36 du cadre 32 coirorend, sur sa face interne 
ou face sur laquelle est applique 1' autre cadre 32, une 
rainure sensiblemenc axiale 40 dont les extremites debou- 
chent a I'exterieur du cadre et dans la lumiere 38, res- 

25 pectivement. Sur 1' autre face du cadre 32, ou face desti- 
nee a recevoir une membrane 16, les bords de la lumiere 
38 sont chanfreines comme indiqu6 en 42 en pointille s\ir 
la figure 3 . 

Les deu-. cadres 32 sont superposes en etant 
30 disposes tete-beche, le filtre 20 etant fixe par collage 
a sa peripheric sur la face interne d'un des cadres, 
1' autre cadre etant ensuite colle sur le premier de telle 
sorte que leurs lumieres 38 soient alignees, tout en 
etant separees I'une de^ 1' autre par le filtre 20. Les 
35 membranes de dialyse 16 sont ensuite collees a leur peri- 
pheric sur les faces extemes des cadres 32 . 
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36 des cadres 32, 



Le pecic cote transversal 
.^i contorts la rainure precitee 40, a une I-^-^^ 
SrieurT a celle de I'autre petit cote 36 de ces cadres, 
Te sorte c^e, dans la configuration obtenue par asse.- 
5 11 : des deux cadres, le pet.t c5t. 36 d'une ca re 
co^ortant la rainure 40 d^borde vers l-exter.eur au dela 
de 'l-autre petit cote 36 de I'autre cadre. 

Chaque bague 14 est de forme generale cylm 

A son extremite toumee vers les 
drique et comprena, a son e.xuieii . ^ 

10 ZZs 32, une r.inure dia^etrale 44 de reception du pe- 
"f clte ^6 a.un cadre d^s le^el est £or.*e la ra.nure 



40. 

A 



„ sen autre extremte, chague bague 14 com- 
prend une cavit^ cylindrique 46 dent le fond est a drs- 
,5 tance du fond da la rainure 44, et qui =c™n.,ue avec 
=«t rainure par un per^a^e 4S de faible dia^etre (par 
:::^le 2^,. ^ oavlt* 4^ de cha<^e baoue 14 est desti- 
ne ; recevoir un -septum" ou disc^e 50 de n^txere elas- 

20 rant, oui dfl^ouche dan. le per,age 48 prte.te (fxgure 5). 

" Chacue bague 14 cowrend igalement une ramure 
peripheri<r.e 54 de montage d'un joint tori,jue d'etan- 

'**^"'*' on notera cue la bague superieure 14 est pro- 
25 We vers le haut par une jupe cylindri,^. 56 permet- 
tLt de recueillir queK^es gcuttes de liqu.de lors de la 
:r^on et de la d*=onne:cicn de la --^^ 
ticn 4 des moyens d'^nie de produxt ou de react.f, 
U ivite la pollution ou la contamnaticn des surfaces 
30 -vironnantes^^^^ ^^^^ ^^^^^^ ^..^^^ 

taires 58 de forme semi-cylindrique, qui peuvent Stre des 
pieces plelnes realis^es en une ^ti»re plastique appro- 
pri4e et qui co^rennent des passages traversants 60. ces 
3; pieces 58 sent destinies 4 .tre disposees de part et 
d'autre des cadres 32 de la cartouche d'extractxon a 
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I'interieur d'un tube 10, pour reduire le volume interne 
libre de ce tube et reduire en consequence le volume de 
liquide de dialyse qu'il faut amener a I'interieur du 
tube pom: le remplir. 
5 La cartouche representee dans les figures 2 a 

5 est utilisee de la faqon suivante : 

lorsau*elle est montee a etancheite dans \m 
tiobe cylindrique 10, comme represents schematiquement en 
figure 1, une aiguille d' injection est enfoncee dans le 

10 per<?age 52 du disque 50 ou -septum- de la bague supe- 
rieure, poiir l*amenee d'un echantillon, d ' un . reactif ou 
d'un- liquide de ringage dans 1' enceinte formee par les 
membranes 16 fixees sur les c-dres 32. Le produit injecte 
par cette aiguille passe par le pergage 48 de la bague 

15 superieure 14, par la rainure 40 du cote transversal su- 
perieur d'un cadre 42, et renrolit I'enceinte de dialyse 
en traversant le f litre 20. Pour extraire ce produit, il 
suffit d'enf oncer une aiguille d' injection dans le per- 
gage 52 du disque 50 ou septum de la bague inferieure 14 

20 et d'aspirer le produit contenu dans 1' enceinte de dia- 
lyse. 

Pour 1 ' extraction d * ATN genomique a partir 
d*un echantillon de sang, on precede de la fagon sui- 
vante, comme represente schematiquement en figure 6 : 

25 on realise tout d'abord un ring:age de la car- 

touche par injection puis extraction de 10ml de PBS. On 
introduit ensuite dans la cartouche un echantillon de 
10ml de sang melange a 10ml d'un produit de lyse des cel- 
lules, par exemple un melange de sucrose et de triton 

30 comme decrit dans 1 'article precite de la Revue "Nucleic 
Acids Research" et on laisse incuber pendant IhSO a 4*C, 
On extrait ensuite ce melange de la cartouche, les noyaiix 
des cellules restant accroches sur le filtre 20. On ef- 
fectue ensuite un double ringage par du PBS (deux fois 

35 10ml) puis on injecte dans la cartouche 1,5 ml d'un pro- 
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duit 'de lyse des noyaux et 0,5 ml de proteinase K. L* in- 
cubation dans la cartouche est d'une heure a 55 *C. 

On effectue ensuite une dialyse pendant 
quelques heures a 60 *C environ par amenee d'un liquide de 
5 dialyse dans le cube 10 a I'exterieur de 1' enceinte de 
dialyse delimitee par les membranes 16 de la cartouche, 
afin de purifier I'ADN present dans cette enceinte et 
d'eliminer tous les dechets, puis on extrait I'ADN par 
scuff lage et/ou aspiration dans 1* enceinte de dialyse. 

10 La temperature elevee de la dialyse permet de 

reduire beaucoup la duree de cette operation,, qui serait 
d'une vingtaine d' heures a la teir^jerature ambiante. 

L'ADN peut egalement etre extrait de cellules 
en culture ou de tissus prealablement dilaceres et homo- 

15 geneises. Dans tous les cas, il est avantageux de retenir 
et de fixer les noyaxix sur le filtre 20 de la cartouche, 
pour ensuite effectuer des ringages successifs a I'aide 
de tampons appropries permettant notamment d'eliminer des 
lipides, des ribosomes encore attaches aux noyaux, des 

20 proteines nucleaires, y conroris une partie des histones* 

On peut par exemple rincer d'abord le filtre 
avec une solution contenant du Triton x-100 a 1%. Les 
produits sanguins restants sont alors bien detaches du 
filtre et les noyaux sont conpletement delivres de leur 

25 xnembrane lipidigue exu^me. Une partie des his tones est 
egalement extraite. 

En rinpant ensuite a haute force ionique (2M 
NaCl) on enleve des noyaux la plupart de leurs ARNs res- 
tants, ainsi que certaines proteines. 

3 0 On precede ensuite, comme precedemment decrit, 

a 1' injection dans la cartouche d'\m produit de lyse des 
noyaux et de 0,5 ml de proteinase K, puis on purifie par 
dialyse I'ADN restant. Les ringtages decrits ci-dessus 
permettant d'obtenir de I'ADN de plus grande purete poxir 

35 certains types de cellules. 



wo 93/01312 



PCT/FR92/00646 



11 

L' invention est egalement applicable a 
1* extraction et a la purification des ARNS; par degrada- 
tion et elimination des ADNs . Coinme les ARNs, on est 
conduit a utiliser des membranes de dialyse a pores plus 
5 petits, ce qui rend la dialyse moins efficace et la puri- 
fication moins bonne. La degradation de I'ADN peut se 
faire de fagon enzymatigue par utilisatior. de DNases a la 
place de RNases, ou par action mecanigue (par cisaille- 
ment par exenrole par ultra-sons) . 
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1. Carcouche pour la preparation d'acides nu- 
cleiques purifies a partir de cellules, comprenant une 
enceinte de dialyse (18) destinee en particulier a la pu- 

5 rification des acides nucleiques et des ir.oyens (24, 26) 
d- entree et de sortie de produits dans 1' enceinte de dia- 
lyse, caracterisee en ce qu'elle comprend un support plan 
allonge (32) de faible epaisseur, a Imidere centrale 
(38), sur les deux faces duquel sont fixees des membranes 
10 de dialyse (16) definissant entre elles 1 'enceinte de 
dialyse (18), et deux bagues d'extremite (14) qui sont 
montees aux extremites longitudinales opposees dudit sup- 
port et coirorennent chacune un conduit traversant (48) 
qui debouche dans 1' enceinte de dialyse. 

2. Cartouche selon la revendication 1, carac- 
terisee en ce qu'elle coii?)rend un filtre (20) de reten- 
tion des noyaux des cellules, porte par le support et 
partageant 1' enceinte de dialyse (18) en deux contparti- 
ments (22, 24) separes dans lesquels les conduits traver- 

20 sants (48) desdites bagues debouchent d'un c6te et de 
1' autre du filtre (20) respect ivement . 

3. Cartouche selon la revendication 2, carac- 
terisee en ce que le filtre (20) est un film de polyester 
a milles tres fines ayant des dimensions de I'ordre du 

25 micrometre . 

4. Cartouche selon I'uns des revendications 
precedentes, caracterisee en ce que ledit support est 
forme de deux cadres rectangulaires (32) superposes, 
chaque cadre comporcant sur la face interne d'un de ses 

30 petits cotes (36) une rainure (40) sensiblement axiale 
debouchant a ses extremites dans 1' enceinte de dialyse 
(18) et dans le conduit traversant (48) de la bague cor- 

respondante. 

5. Cartouche selon la revendication 4, carac- 
35 terisee en ce que les cadres rectangulaires (32) et les 
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bagues d'extremite (14) sont en UBe matiere synthetique 
ou composite a base de fibre de verre. 

6. Cartouche selon la revendication 4 ou 5, 
caracterisee en ce que les bords internes de chaque cadre 

5 (32) sont chanfreines du cote de la face exterieure du 
cadre sur laquelle est fixee une membrane de dialyse 
(16). 

7. Cartouche selon 1' ensemble de la revendica- 
tion 2 et de I'une des revendications 4 a 6, caracterisee 

10 en ce que le filtre (20) est fixe entre les deux cadres 

(32) superposes. 

8. Cartouche selon I'une des revendications 4 
a 7, caracterisee en ce que chaque bague (14) comprend, 
sur une de ses faces d'extremite, une rainure transver- 

15 sale (44) destinee a recevoir un petit cote d'un cadre 
precite (32) et dans laquelle le conduit traversant (48) 
de la bague debouche en regard de la rainure axiale (40) 
formee dans ce petit cote du cadre. 

9. Cartouche selon la revendication 8, carac- 
20 t^risee en ce que chaque bague (14) comprend a son ex- 

trendt6 opposee une cavite cylindrique (46) de reception 
d'un disque de matiere ^lastomere a pergage axial de 
faible diametre auto-obturant, et en ce que le conduit 
traversant (48) de la bague est forme a travers le fona 

25 de cette cavite. 

10. Cartouche selon I'une des revendications 
precedentes, caracterisie en ce que chaque bague^ (14) 
c:jmporte un joint annulaire peripherique d'etancheite. 

11. Dispositif pour la preparation d'acidsr 
30 nucleiques purifies a partir de cellules au moyen d'une 

cartouche (12) selon I'une des revendications prece- 
dentes, caract^rise en ce qu'il comprend au moins un tube 
(10) dans lequel ladite cartouche est montee a etancheite 
par ses bagues d'extremite, des moyens (28, 30) d'amenee 
3*5 ou de circulation d'un liquide de dialyse dans le tube a 
I'exterieur de la cartouche, des moyens de liaison re- 
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liant les conduits traversants des bagues d' extremite. se- 
lectivement a des moyens d^ extraction par scuff lage et/ou 
aspiration et a des moyens d'amenee d' echantiilon a trai- 
ter, de reactifs et de produits de ringage. 
5 12, Dispositif selon la revendication 11, ca- 

racterise en ce que ladite cartouche est disposee dans le 
tube entre deux pieces (58) semi-cylindriques pennettant 
de reduire le volume interne libre du tube et comportant 
des conduits (60) de passage de liquide de dialyse. 
20 13, Precede de preparation d'acides nucleiques 

purifies a partir de cellules, par lyse des ,.noyaux des 
cellules, degradation des proteines et purification des 
acides nucleiques par dialyse, caracterise en ce qu'il 
comprend essentiellement : 

- une etape de separation et de fixation des 
noyaux sur un filtre place dans une enceinte de dialyse, 

- une etape de lyse in situ des noyaux fixes 
sur le filtre, inciuant une degradation des proteines et 
des acides nucleiques indesirables, 

20 - et une etape finale de dialyse in situ pour 

eliminer de ladite enceinte les constituants autres que 
les acides nucleiques recherches. 

14. Precede selon la revendication 13, carac- 
terise en ce qu'il comporte une etape prealable de lyse 

25 in situ des cellules dans 1' enceinte de dialyse. 

15. Precede selon la revendication 13 ou 14, 
caracterise en ce qu'il comporte des etapes successives 
de ringage des noyaux fixes sur le filtre par des tampons 
appropries pour en eliminer des composants tels que des 

30 lipides, des ribosomes restes attaches aux noyaux ou des 
molecules internes aux noyaux autres que les acides nu- 
cleiques recherches . 

16. Precede selon I'une des revendications 13 
. a 15, caracterisee en ce que 1' etape finale de dialyse 

35 est realisee a tenroerature elevee, de I'ordre de 60 'C par 
exemple. 
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